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　山科：第301回の臨床懇話会を始めさせていただ
きます．本日の症例はうっ血性心不全にて発症し，
多彩な病態を呈した副腎皮質癌の一例です．それで
は症例呈示をお願いします．
症　　例
　高橋：症例は38歳，男性．主訴は呼吸困難，動
悸です．既往歴は，36歳のときに尿路結石があり
ます．家族歴には特記すべきことはありません．生
来健康でしたけれども，平成11年11月｝　1頃よ
り，咳噺，呼吸困難，動悸が出現，11月＿　，呼
吸困難が増悪し起坐呼吸となり救急車にて来院致し
ました．
　入院時現症は，身長170cm，体重88　kg，　BMI
は30．4です．血圧は190／120mmHg，心拍数は
140／分整，呼吸数は30／分で努力性でした．
　意識状態はJCSのII－10，眼瞼結膜は軽度貧血，
心音は呼吸音のため不明です．呼吸音は両側全肺野
に湿性ラ音を聴取し，腹部に皮膚線条を認めました．
下腿浮腫が著明でした．
　入院時の検査所見を表1に示します．白血球数
14，300／μ1，赤血球数279万／μ1，Hb　9．Og／d1，血小
板数39．1万／μ1でした．CRPも5．7mg／dlと高値で
した．
　生化学では，クレアチニンは4．93mg／dlと上昇
しており，Caと血清アルブミンの低下を認めます．
また，LDH，　GOT，　GPTの上昇を認めます．　SpO2
は82％と低下していました．胸部X線は図1に示
すごとくで両側胸水貯留を著明な肺うっ血を認め，
心電図では左室肥大の所見を認めました．来院時の
心エコーでは，左室径は拡大（Dd　63　mm）し，び
まん性の高度収縮低下を認めました．左室駆出率は
約15％でした．
入院後経過
　重症急性左心不全として，人工呼吸器を装着し，
持続血液濾過（CHDF）を施行し，薬物療法として
利尿剤，PDE－III阻害薬，硝酸薬，　hANPを投与し
ました．これらの治療によって翌日には肺うっ血お
よび心機能は著明に改善しました．
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表1　入院時検査所見
WBC
RBC
Hb
Ht
Plt
CRI）
Fe
TIBC
Ferr
14，300／！‘1
279　×　104／L‘1
9．0　g／d1
26．80／0
39．1　×　104／pa1
5．7　mg／d1
34ptg／d1
279　ptg／d1
261．2　ng／ml
BUN
Cr
Na
K
Cl
Ca
P
Mg
Glu
HbAlc
64．7　mg／d1
4．93　mg／d1
139　mEq／1
4．3　mEq／1
100　mEq／1
7．2　mg／d1
3．9　mg／d1
2．5　mg／d1
221　mg／d1
5．2　O／o
TP
Nb
GOT
GPT
LD　H
7－GTP
T－BIL
T－CHO
CPK
5．0　g／d1
2．7　g／d1
57　U／1
59　U／1
1360　U／1
70　U／1
0．7　mg／d1
195　mg／d1
1351U／1
図1　入院時胸部X線写真（正面）
　入院翌日の心エコー所見でも収縮能の改善を認め
ました，左室駆出率も約30％まで改善しています．
　山科：38才男性が急性左心不全で入院し，高血
圧と腎不全を伴い低左心機能であったわけですね．
幸い適切な治療により改善したわけですがその原因
を検索するために何か検査をしましたか？
　高橋：入院時のホルモン検査などの結果が数日後
に返ってきました．（表2）
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　アドレナリン，ノルアドレナリン，ドーパミン，
VMA，コーチゾールなどの上昇を認めています．
とくにノルアドレナリンは著増していました．
　また，利尿ペプチドであるBNPも著明に上昇し
ています．P－ANCA，　C－ANCAは正常でした．
　山科：ここまでで入院時の検査が一通りそろっ
て，カテコールアミンとBNPが異常に高値でした
がこのあたりを平山先生，解説していただけます
か．
表2入院時外注検：査
血中アドレナリン
血中ノルアドレナリン
血中ドーパミン
血中VMA
血中コルチゾール
血中レニン活性
血中アルドステロン
血清BNP
300　pg／ml　（〈　100）
6，028pg／ml　（100一一450）
456　pg／ml　（〈　20）
57．8　ng／ml　（3一一9）
202　pag／dl　（4　rv　18．3）
40　ng／ml／h　（O．3t－2．9）
2，100　pg／ml　（29．9”一159）
5，600　pg／ml　（〈　20）
P－ANCA，　C－ANCA：正常範囲，（）内は正常値
　平山：1970年代，心不全時にはノルエピネフリ
ン，レニンーアンジオテンシン系が充進していると
報告されてから，症候群である心不全を神経体液性
因子レベルで見ていくという方向性が確立されまし
た．ノルエピネフリンはもちろん交感神経活性を見
ているわけで，一般に心不全では4桁まで上昇する
ことはありますが，せいぜい1，000とか2，000pg／ml
レベルだと思います．エピネフリン，ドーパミンは
まだしも，ノルエピネフリンの6，000pg／m1という
のは，ショック状態は別として，重症心不全でも高
すぎると思います．
　それからBNPですが，これも異常に高いと言え
ます．ANPは心房由来，　BNPは心室由来のナトリ
ウム利尿ペプチドで心不全時にはどちらも上昇しま
す．心不全の重症度に従い，ANPもBNPも上昇す
るのですが，この症例でのBNPは飛び抜けて高い
と思います．BNPは腎機能が低下していると，ク
リアランスが悪く高値を示しますが，それを加味し
ても心不全だけでは高すぎると思います．
図2腹部単純CT像
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図3　腹部MR像（冠状断）
　山科：ありがとうございました．心不全だけでは
説明しきれないほどノルアドレナリンが高値だとい
うことで褐色細胞腫を強く疑がっていたわけです
ね．ここで，褐色細胞腫の心病変について近森先生
解説をお願いします．
　近森：褐色細胞腫と心不全について教科書と文献
をまとめてみました．褐色細胞腫と心不全の合併は
教科書そのほかでは多少は言われています．しかし
ながら褐色細胞腫は基本的には高血圧の原因として
見つかる場合がほとんどですので，実際に心不全を
合併する頻度の統計はありません．おそらく5％程
度と思います．
　心不全の原因が褐色細胞腫を疑うポイントについ
て述べたいと思います．
　心原性ショックを来すような左心機能の低下があ
るにもかかわらず，血圧が高い．低いはずの血圧が
高いというときに褐色細胞腫を疑うと良いと思いま
す．この症例はノルエピネフリン値が非常に高いで
すけれども，このホルモンによって末梢の血管が収
縮します．
　褐色細胞腫で心不全を起こす機序はいろいろ言わ
れていますが，まずは過剰に分泌されるノルエピネ
フリンが心筋炎様の心筋障害を起こすということが
挙げられます．あるいは，心筋のβ一受容体のdown－
regulationが起きるということ．これに対して，カ
テコールアミンで冠牽縮が誘発されて，心筋虚血に
よって心機能障害を来すという報告もあります．あ
るいは心臓とは直接の関係はないものの，大量のホ
ルモンが肺の血管の透過性を充進して肺水腫を起こ
す．そういったメカニズムが言われています．
　山科：ありがとうございました．
　それで，この患者さんはどうなったのでしょう
か．
　高橋：われわれは褐色細胞腫を最も疑い，CT，
MRI，副腎シンチを施行しました．
　山科：これらの画像について，小泉教授，お願い
します．
　小泉：CTの診断ですが臨床情報なしでは腎臓に
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図4　i3・　tl－MIBG（副腎髄質）全身シンチグラム（左；正面，右；背面）
接した腫瘍ですので胃癌を疑ったそうです．（図2）
単純CTのみで，造影剤を投与していません．臨床
的には褐色細胞腫を疑っているということですが，
造影されていないので積極的には褐色細胞腫とは言
えず，褐色細胞腫としても矛盾はしないというかな
り消極的な診断ということでした．
　MRIも基本的には，褐色細胞腫に特徴的な信号
というのは必ずしもなく，やはり造影の所見が非常
に大切なのですが，造影MRIは撮られていません．
　MRI冠状断を見ると，腎臓と腫瘍との境界が比
較的はっきりしており副腎原発の腫瘍であることが
分ります．（図3）
　次に1311－MIBGシンチグラフィです．　MIBGとい
うのはグアニジンのアナログで，交感神経節に集積
する薬剤です．交感神経節由来の代表的な腫瘍とい
うのは大人では褐色細胞腫で，子供では神経芽細胞
腫で，この両者に非常によく集まります．（図4）
　そこで，この患者さんの所見ですが，両側上腹部
に中等度の集積を認めます．
　ただし腸管内の生理的集積の可能性も考えられる
ということで，先ほどのMRIの前額断を思い出し
ていただくと，これがもし腫瘍への集積だと考える
と，少し外側すぎるのです．
　もう少し内側に異常集積があれば間違いなく褐色
細胞腫への集積だということが言えるのですが，
MRIを参考に気をつけて見るとこれは正常の腸管
か，あるいは，腎臓のような気もします．腎臓がか
なり圧排されていますので，後ろから見ると圧排さ
れている腎臓のように見えます．いずれにしても腫
瘍自体には集積していません．
　集積していなければ，褐色細胞腫の可能性は低い
と考えられます．
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図5ユ311一アドステロール（副腎皮質）シンチグラム（左；正面，右；背面）
　MIBGを用いた場合は副腎髄質シンチグラムとい
われるのに対し，図5は副腎皮質シンチグラムと言
われるものです．アドステロールというコレステロ
ールのアナログを投与して行なわれます．副腎皮質
というのはコレステロールホルモンをつくりますの
で，1311標識アドステロL一一ルは非常によく集積しま
す．正常の副腎に集積しますが，Cushingの腺腫な
どホルモンを大量につくっているようなときは，非
常に強い集積をします．
　もし腫瘍の場所に強く集まるとすれば，このあた
りですが．それほど強い集積はありません．
　もう1つ大切な所見は，右の副腎も本来ならば正
常の集積が見えるのですけれども，この患者さんは
右の副腎への集積も見えません．このアドステロー
ルが副腎に集積するのは，血中のACTHの刺激で
集積すると言われています．
　本譜では血中のACTHレベルはやや低めだなの
で，結論から言うと，副腎皮質癌であって，そこか
らコルチゾールが分泌されている．それで，血中の
ACTHが抑制されるので，正常の副腎のほうにも集
積しない．左副腎も，副腎皮質癌でホルモンをつく
っているのですが，腫瘍の体積のわりには，ホルモ
ンのつくっている量が少ないので，それほど強い集
積を示しません．
　Cushingの腺腫のように非常に小さくても，かな
りホルモンを分泌しているものは，強く集積してき
ます．それと比べると，本例の腫瘍への集積は弱い．
そして正常側への集積も抑制されているということ
で，教科書的には副腎皮質癌として矛盾していない
アドステロールシンチグラフィの所見であると考え
られます．
　山科：ありがとうございました．
　その後の経過はどうでしょうか．
　高橋：来院時に収縮期血圧が190mmHgで，カ
テコールアミンの高値を認めましたので，α1－
blockerを経口にて投与しました．投与下において
は日中で132／76mmHg程度に血圧はコントロール
されました．
　腎機i能低下はなかなか改善が認められず，CHDF
に続き週3回のHDに移行しました．
　平成12年1月　　，発症から約2か月後ですが，
内服利尿剤において自己排尿，1日大体1，200ml程
度と，良好になりまして，HD離脱となりました．
　山科：この患者さんの腎機能低下について，松本
先生，お願いします．
　松本：本症例において腎不全発症に関与すると思
われる要因を考えてみます．今までの説明から急性
左心不全があるということは間違いがないようです
が，本症例は結果的にはpheochromocytomaでは
かったようですので左心不全の他の原因を考えて
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みました．まず，parainfluenza　virusのタイプ3の
抗体価がペア血清で4倍上昇しています（256倍か
ら1024イ音）．
　このタイプ3のparainfluenza　Virusでmyocarditis
を起こしたという報告が，散見されます．つまり
myocarditisにより，左心不全を起して，それから
急性腎不全になってしまったというのが一つの考え
方と思います．
　検査データでもレニンーアルドステロン系が非常
に充漏している状態がとらえられていますので恐ら
く急性左室機能不全により腎血流が低下してレニン
ーアンジオテンシン系が活性化を受けてpre　renal
failureからacute　renal　failure（ARF）になってしま
ったのではないかと思います．
　この例は副腎腫瘍があってカテコールアミンが高
かったので，pheochromocytomaが強く疑われた訳
ですが，pheochromocytomaとARFの因果関係に
ついても少し調べてみました．高度のカテコールア
ミンの増加は，腎動脈の広範な可逆的狭窄を起こす
ことが知られています．それとは別に筋血流が低下
して場合によってはrhabdomyolysisが起きARFを
発症するという報告もあるようです．しかし本例は
CPKは高くないので，　rhabdomyolysisではないと
思います．
　先ほど先生が，この症例はクレアチニンの改善が
悪いとおっしゃいましたが，私もそう思います．一
番改善しても1．9mg／dlです．数か月たって1．9と
いうのは高すぎると思います．急性左心不全で急性
腎不全が起こったのであれば，腎機能の回復はもっ
とはやいと考えられます．そこで，高血圧と高度肥
満が既存の腎機瀧に影響している可能性が考えられ
ます．
　本症例ではparainfluenzaのウイルスのタイター
が上がっていましたが過去にparainfluenza　Virus感
染で糸球体腎炎が起こったり増悪するということが
言われていました．この方に関しても興味があると
ころです．
　山科：ありがとうございました．なかなか病態が
難しくなってきましたが，その後，どうなりました
か．
　高橋：1月「■画になりまして，突然の白血球減
少を来しました．白血球数が前日の11，700／μ1から
2，300／μ1まで低下しました．
　山科：この症例でみられた白血球減少につきまし
て後藤先生，お願いします．
　後藤：1月■画回に11，700／μ1あった白血球が，1
　に2，300／μ1と減少しています．とくに，穎粒球が
急激に減少していて，リンパ球数は減少しておらず
無穎粒球症の状態です．
　骨髄像では，骨髄のcellularityは正形成，もしく
は軽度低形成でしたがME比（骨髄系の細胞と赤
芽球系の比率）が著減していました．とくに骨髄球
以降の成熟穎粒球が全くないという状況でした．
　無砂粒球症とは穎粒頭数が500μ1／ml以下のもの
を呼びます．分類上，1型は骨髄中の造血のmitotic
poolという分裂可能なものが減ってしまう，例え
ば再生不良性貧血などを代表とするものです．
　II型は，好中球系の無効造血で，例えば悪性貧血
とか骨髄異形成症候群などが代表例で，分裂する細
胞はたくさんあるのだけれども，成熟が不良で，結
果的に好中球が減るものです．
　同型は，好中球自体は産生されるけれども，何ら
かの原因で好中球の寿命が低下するタイプです．
　IV型は1と皿の組み合わせなどの混合型です．
　V型は偽性好中球減少症という病態で，例えば重
症の感染症とか，麻疹の感染のような場合に，血管
に付着する好中球（marginal　pool）が非常に増え，
末梢血中の好中球が一・見減ったように見えるもので
す．
　この症例の場合は，骨髄プールで若いところの細
胞が残っているので，皿型の機序が一番疑われます．
この皿型の代表例が薬剤性無穎粒球症です．
　無穎粒球症を起こしうる原因薬剤は非常にたくさ
んあります．この症例で疑いのある薬剤は合成ペニ
シリン類，H2－blocker，抗ヒスタミン剤です．
　薬剤性の無穎粒球症の治療は，原因と思われる薬
剤を中止することがまず第一です．重症感染症を合
併する可能性が高くこの治療が重要です．
　そしてG－CSFという穎粒球系を特異的に刺激す
るサイトカインの投与が必要です．
　これにより，7病遠目には白血球数は30，000／μ1ま
で白血球がオーバーシュートし，G－CSF投与をや
めて経過を見ていたところ，10，000台ぐらいに戻り
ました．
　山科：無穎粒球症について詳しく，わかりやすい
話していただき，ありがとうございました．
　それでは，その後の経過についてお願いします．
　高橋：無穎粒球症の回復を待ちまして，泌尿器科
（7）
一　676　一 東京医科大学雑誌 第58巻第5号
にて3月二i，手術施行しました．
　山科：手術所見について山本先生，お願いしま
す．
　山本：術前診断で褐色細胞腫ということ，また
CTなどでも直径が10～13　cmの大きな腫瘤という
ことで，より良好な手術野を得るために経腹式のア
プローチをとりました．
　まず実状突起から恥骨上まで正中切開を加えて腹
腔に至ったのですが，その時点で視野が少し悪いの
で，術野を広げるために左外側に向けて横切開を加
えました．下行結腸外側から横行結腸上方の後腹膜
を切開して，後腹膜腔に至りました．
　ここで腫瘍を確認し，周囲を剥離しました．癒着
は軽度でしたが，腫瘍は腹側から背部にかけて雪ダ
ルマ型を呈し，一部は腎臓と腎静脈に乗りかかるよ
うに存在していました．剥離の際に腎静脈の一部を
損傷しました．ここで腫瘍を摘出しましたが，膵尾
部にも癒着があり，止血が困難であった為，外科第
3講座の先生に入っていただき膵尾部の一部を合併
切除しました．止血を確認したあとドレーンを腫瘍
摘出部と，ダグラス窩と膵切除部に留置し終了して
おります．
　山科：ありがとうございました．
　それでは摘出された標本の病理所見につきまして
芹沢先生，お願いします．
　芹沢：本例は臨床的に褐色細胞腫が疑われていま
したが，病理像は副腎皮質癌でした．病理診断は容
易ですが，さきほどお話がありました複雑な臨床像
との関連づけが問題となります．
　症例を解説する前にまず，当院における副腎病変
の頻度を見ますと，切除された副腎90例中，原発
性皮質癌は3例見られるのみです．稀であることが
わかります．副腎皮質癌は一般的に全悪性腫瘍の
0．2％程度，人口10万対0．2，男性にやや多く，左
右差はありません．小児期と壮年期にピークがある
とされています．
　摘出された副腎は周囲組織を含めて，13．5×7．5
×5cm大，重量380　gでした．腫瘤表面には腫瘍に
漕
i鶴1∫
図6　左副腎摘出標本（割面）
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　図7左副腎病理組織的
圧迫されて萎縮した副腎組織が残存しています．割
面では淡い色調を示す部分と，黄褐色調部分および
出血性部分が区別できます．また，腫瘍が周囲脂肪
組織内に浸潤していることもわかります．（図6）
　組織学的には残存している副腎組織は菲薄化し，
黄褐色調を示す部分は腺腫の像を，淡い色調を示す
部分は皮質癌の像を示しています．（図7）副腎皮
質の良悪性の判定は他の内分泌臓器と同様に難しい
面を持っています．それは細胞の異型度が必ずしも
基準にならないからですが，異例では被膜外浸潤が
明らかであり，悪性腫瘍であることの判断は容易で
す．腫瘍は索状配列をとりつつ増殖し，核は腫大し
て細胞質は狭くなっています．部分的には間質に強
い粘液変性が見られます．次に，髄質腫瘍でないこ
とは腫瘍が上皮性配列を示すことから判断できます
が，確認するために免疫染色を行ないました．抗シ
ナプトフィジン，抗サイトケラチン，抗ビメンチン
陽性で，皮質癌として矛盾しません．また，抗クロ
モグラニンA陰性であることからも髄質腫瘍特に
褐色細胞腫は否定できます．
　以上のように本尊は副腎皮質癌と診断されます．
　なお，ノルアドレナリン高値を呈したことの説明
としては，腫瘍の広範な出血が原因として考えられ
ます．出血により，腫瘍だけでなく，残存していた
正常髄質組織も壊死に陥って，一過性に大量のカテ
コールアミンを放出した可能性が指摘されます．
　以上です．
　山科：ありがとうございました．病理所見から副
腎皮質癌という珍しい病気であることが分ったので
すが，その臨床像について，三輪先生，お話しいた
だけますでしょうか．
　三輪：副腎皮質癌の内分泌学的側面を提示いたし
ます．副腎皮質癌は，①臨床症状を伴う内分泌活
性癌，②臨床症状を欠くステロイドホルモン産生
癌，③内分泌不活性癌の3つの型に分類でき，最
近の報告では①と②で約50％を占めます．我々
内分泌内科医が関わることが多いのはやはり①で
あり，その中でもCushing症候群と男性化腫瘍で
80％を占めるとされています．本症例についてい
えば，まず肥満があり，先ほど示されましたような
（9）
一　678　一 東京医科大学雑誌 第58巻第5号
皮膚線条も認めているのですけれども，それだけで
Cushingと言い切れるものではありません．むろん
女性化徴候などは認めません．加えて，入院時の超
急性期（ステロイドホルモンが投与された可能性有
り）を除けば，血中コルチゾル（早朝）・尿中17－
OHCS・尿中17－KSはすべて正常範囲であること，
さらにアドステロールシンチで有意な取り込みが無
いことを考えますと，少なくとも①の『臨床症状
を伴う内分泌活性癌』とはいえないと思われます．
では③の内分泌非活性癌かといわれるといくつか
気になる点がございます．その1つが血中ACTH
（早朝）で，数回の測定で持続的に低値でありCRH
試験にても無反応でした．これは下垂体自体に機能
障害が存在する（ACTH単独欠損症など）のでなけ
れば，下垂体一副腎系に何らかの非生理的ネガティ
ブフィードバックがかかっている状態（preclinical
Cushing症候群など）を反映するものと解釈されま
す．この点につきましては，できれば後日再精査が
行なえればと考えております．一方，副腎アンドロ
ゲンの1つであるデヒドロエピアンドロステロンサ
ルフェート（DHEA－S）は著明な上昇を認めており，
ACTHがほとんど出ていないことをふまえますとこ
れは腫瘍が自律性に分泌しているものと考えざるを
得ません．以上の点から本症例は②の，『臨床症状
を欠くステロイドホルモン産性副腎皮質癌』に当た
ると考えました．今回，残念ながらコルチゾルと
DHEA－S以外の血中ステロイドホルモン濃度は測定
されておりませんが，pregnenoloneや17αOH－
progesterone，デヒドロエピアンドロステロン
（DHEA），といった多系統にわたる前駆ステロイド
ホルモンの過剰分泌を認めることが多いのも内分泌
活性を有する副腎皮質癌の特徴とされておりますこ
とを最後に付け加えさせていただきます．
　山科：ありがとうございました．
　手術前後を含めて解説いただいたわけですが，そ
の後の経過をお願いします．
　高橋：術後経過ですが，摘出後ステロイド補充療
法を行ないまして，中心静脈栄養を開始しました．
ところが，3月中旬より血小板増多症（70万／μ1程
度）が出現しました．また4月4日，高カルシウム
血症（補正値14．2mg／dl）が認められました．そ
れに対してパミドロン酸（アレディア⑭）とエルカ
トニン（エルシトニン⑧）を投与しました．
　山科：手術後に，高Ca血症と血小板増多症を合
併したわけですね．後藤先生，血小板増多症につい
てコメントをお願いします．
　後藤：そのときには骨髄を見ていないので，推測
になってしまいますが，担当の先生が積極的に調べ
ておられるので非常に参考になるデータが幾つかあ
ります．PTHrPとG－CSFが高かったことです．ど
ちらも恐らく腫瘍性のものだと思いますが，
PTHrPは骨芽細胞に働いて，　IL6などのサイトカ
インを誘導することがin　vitroの系で知られていま
す．
　造血幹細胞の分化に作用するサイトカインとして
は例えば穎粒球系でしたらG－CSFが最終的に働き
ます．血小板系ではTPO，　IL－6は幹細胞のレベル
でも働くことが知られています．したがって，
prHrPの作用によってIL6の分泌が促されて，血
小板の増加が起こったという可能性が考えられま
す．G－CSF自体も幹細胞レベルでの増殖に働きま
すのでIL6と相乗的に働いた可能性もあります．
　G－CSFとPTHrPを同時産生するような腫瘍の報
告もありますので，この症例もそうなのかもしれま
せん．
　山科：ありがとうございました．腫瘍に関連する
のではないかということですね．その後は順調に経
過したのでしょうか．
　高橋：4月8日，高熱，血圧低下，頻尿，DIC所
見が出現しました．血液培養からMebsiellaと
Enterobactorが検出され，敗血症性ショックと診断
しました．
　山科：そのとき麻酔科集中治療室にお願いして救
命していただいたとのことですが，そのあたりを麻
酔科の山口先生，お願いします．
　山ロ：ICU入室時所見は，意識レベルJCS20．血
圧は73／35mmHg，心拍数118　bpmでした．このと
きDOA，　DOBを10γずつ投与しています．心電図
上，洞性頻脈以外の異常は見られませんでした．四
肢の冷感強く，チアノーゼを認めました．
　血液ガス分析の結果は，pH　7．37，　PCO221．O
mmHg，　PO297．2　mmHg，　HCOg　11．6　mmol／1，　BE
－11．4mmo1／1，　SaO293．4％と強い代謝性アシドー
シスが認められました．
　血液検査値は，WBC　42，100／μ1と著明に上昇，
HB　7・39／dlと貧血を認め，　PLT　5．7×103／μ1と低下
していました．クレアチニンとトランスアミラーゼ
の上昇を認めました．Na　137　mEq／1，　K　5．3　mEq／1，
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Ca　10．1mg／dlでした．
　入室直後から痙攣が見られ，呼吸停止となったた
め緊急処置にて挿管となりました．その後の頭部
CT検査では梗塞，出血等，著明な変化は認められ
ませんでした．
　敗血症によるショックを考えPMXにてエンドト
キシンの吸着を施行しました．その後，続いて
CHDFを施行しました．
　ICUでの血清Ca2＋は正常範囲にありましたが，
CHDFの影響とも考えられると思います．
　白血球はCHDF施行するとともに減少，　CHDF
中止により増多する傾向にありました．白血球
40，000／μ1以上と異常高値であり，CHDF施行によ
る増減が見られることからG－CSF産生腫瘍の存在
も考慮し，CHDF前後にG－CSFを測定しました．
　この結果，G－CSFは368　pg／dl（正常4．74～18．1）
と高値を示していました．CHDF施行前後では159
から54へと明らかな減少が見られ，その後CHDF
中止により511と再び高値を示す事から，非常に興
味深い事にCHDFによってG－CSFが除去されてい
ると考えられました．
　IL－1　6，　TNF・αに著明な変化はありませんでした．
IL－1とかTNFも，1γrHrPの絡みで上がってもおか
しくないのですが，この症例ではそうでもなかった
ということのようです．
　山科：ありがとうございました．
　その後の経過についてお願いします．
　高橋：吸着CHDF施行後，血圧安定，排尿良好
となりました．炎症反応高値持続するため，ゲンタ
マイシン20mg投与は継続しました．全身状態は
徐々に回復するも，再び高カルシウム血症，嘔気，
嘔吐が再発しましたので，これに対して画像検査を
施行しました．
　山科：小泉先生，おねがいします．
　小泉：骨シンチの画像を出して下さい．
　一見してわかるのは，全身骨の集積が非常に強い
のです．特に，膝関節，足関節，肘関節，脊椎も濃
いです．（図8）
　前面像で，肋骨に多発性の集積が見えています．
胸部のX線写真を見ると，限局した集積に一致し
て肋骨の病的骨折の治った跡があるようです．
　もう1つのポイントは，腎臓があまり見えていな
いことです．全身骨への集積が増えるいわゆる
super　bone　scanに若干近いような形です．
　それを来す疾患として代謝性骨疾患があり，具体
的には副甲状腺機能：充進症や骨軟化症などで，骨の
代謝が充進ずる病態であることがわかります．
　山科：ありがとうございました．先ほどの骨シン
チで代謝性疾患が疑われるということですが，Ca
代謝について少し説明をお願いします．
　高橋：血液データのほうでは，Caの上昇は認め
ますが1γrHは，ほんのわずかな上昇でした．
　しかし，PTH関連ペプチドのPTHrPは著しく上
昇していました．また，1．25一（OH）2D3においては，
低下を認めました．
　問題点として，PTHrP高値に伴う高Ca血症が挙
げられると思います．
　山科：PTHrPによる高Ca血症であろうというこ
とですが，武田先生，いかがですか．
　武田：腫瘍に随伴して高カルシウム血症を認める
病態というのは癌の末期等によく見受けます．肺の
扁平上皮癌とか皮膚癌あるいは，乳癌等でも出てく
るのですけれども，PTHrPという，　prHに関連し
たペプチドが腫瘍から過剰産生されて，それによっ
て骨吸収の増加と骨形成の低下を来し，高Ca血症，
さらに腎臓からのCaの再吸収の上昇によって高Ca
血症を来してくるという病態が存在します．
　腫瘍関連高Ca血症には2つの病態が現在知られ
ています．HHMとLOHです．扁平上皮癌，腺癌，
肝癌，腎細胞癌，ATL，褐色細胞腫などでHHM
（humoral　hypercalcemia　of　malignacy）になります
が，PTHrPという物質が過剰産生されて高カルシ
ウム血症を来す疾患です．もう一つはLOH（local
osteolytic　hypercalcemia）で，局所の骨融解の充進
によって起こるものがあります．これは多発性骨髄
腫とか乳癌の広範な骨転移の際に認められます．こ
の症例はPTHrPが高値でありHHMと考えており，
残存腫瘍の存在を考えて，いま検索中です．
　その他一般的なものとして，高Ca血症の鑑別診
断には，原発性の副甲状腺機能二進症，活性型ビ
タミンDの過剰症があります．
　山科：ありがとうございました．これについて腎
臓科の松本先生，先生もカルシウム代謝異常を診ら
れることが多いと思いますが，いかがでしょうか．
　松本：この症例に関してはPTH　related　protein
が高いということで，腎不全がそれにおよぼす影響
を調べてみましたが，腎不全状態でもPTHrPはほ
とんど正常人とほぼ同じで判定していいということ
（　11　）
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図899mTc－MDP全身骨シンチグラム（左；正面，右；背面）
です．
　この症例ではインタクト1γrHは6pg／m1とかな
り低く，血清Pも低い．
　尿中Ca排泄量についても腎不全なので判定はむ
ずかしいのですが，ただ，高Ca血症時の尿中のCa
排泄量は，増加していました．
　ビタミンDに関しては，1，25一（OH）2D3が測定し
てありますが，それも低値です．以上よりHHMを
否定する所見はないように思います．
　山科：ありがとうございました．現状まで含めて，
その後の経過もお願いします．
　高橋：pamidronate（Aredia）投与にて血清Caは
正常範囲内となり，炎症反応の改善に伴って現在で
は食欲，全身状態も改善してきています．
　山科：それでは，高橋先生，この症例のまとめを
して下さい．
　高橋：前駆症状は乏しいが急性左心不全で発症し
た機能性副腎癌の1例を経験いたしました．急性左
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心不全を発症したときに一過性血中ノルアドレナリ
ン著明上昇を認め，皮質癌の髄質浸潤に伴うホルモ
ン放出の関与が推察されました．さらに経過中腫瘍
関連症候群と思われるHHMによる高カルシウム血
症を合併したと考えています．
　山科：ありがとうございました．
　非常に複雑な病態に加え，いろいろな合併症があ
り，難渋した症例でした．しかし，多くの先生方の
ご協力によりかなり病態が明らかになり大変に勉強
になりました．
　ディスカッションして下さった方々，本当にあり
がとうございました．これで終わりたいと思いま
す．
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